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論文内容要旨
 (1)最近アズレン型の化合物(アズレノイド)は非ベンゼン系芳香族化合物の重要な一員と
 して注目され,その合成並びに反応などについて多くの研究がなされてきた.この内で1一アザ
 アズレンを始め,種々の異節環状アズレノイドの化学に関しては,特に著者の属している研究室
 において,こ・数年来盛んに研究が行われて来た,
 この異節環状アズレン類の研究の一環として行った1一アザアズレン誘導体に関する,著者自身
 の研究の大要を次に述べる.
 (2)活性基として塩素原子を6一位(7員環部)及び2,6一位(5及び7員環部)に有する1一
 アザアズレン誘導体を合成して,これらのカチオノイド置換及び特にアニオノイド試薬に対する
 反応性を比較検討した.
 即ち,ハロゲン原子の位置の確立した1一アザアズレン誘導体を得るために2一アミノー5一クロ
 ルートロポンを原料として,これにマロン酸エステルを縮合せしめ,6一クロルー3一エトキシカルボ
 ニルー1一アザアズラノンー2(A:R=C1,R'=COOC2H5)を得,これを加水分解して遊離のカルボ
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 =C1,R・=H)及びそのカルボキシル誘導体(IV)を得た.
 ボキシル基の脱離を伴ってブロム化された(V;A:R=C1,R1=Br)及び(VI;B
 Rノ=Br)を与えるが,(V)及び(VI)は夫々(II)及び(III)をブロム化しても得られる事から
 も,1一アザアズレン類や1一アザアズラノンー2類のカチオノイド置換は予想通り3一位に起ること
 が確められた.なお,(II)はニトロ化,ヂアゾカップリングを受け,又これから同一のアセチル
 アミノ化合物が導れるが,2一位に水酸基を有しない(III)ではこの租の反応は起らなかった.
 (II)及び(III)は臭化水素を飽和せしめた酢酸中で加熱すればC1とBr原子の交換を起して
 6一プロム4一アザアズラノンー2(VII;A:R=Br,R'=H)及び2,6一ヂブロムー1一アザアズレン
 (VII;B:R=R〃=Br,R」H)を与える.(II〉を禍剰の三臭化燐と処理しても(VIII〉が得ら
 れる.また逆に之等のブロム化合物を塩化水素を飽和せしめた酢酸中で加熱すれば,再び夫々相
 当するクロル化合物(II),(III)に戻る.
 (II)のクロル原子はかなり安定で,アルカリ,ヂメチルアミンなどと加湿しても原料回収に終
 り,ρ一チオクレゾールのナトリウム塩(IX)を作川せしめたときのみ置換が起って(X;A:R
 =一SC6H4CH3,R』H)を与えた.これに対して2,6一ヂクロル化合物(III)は各種のアニオノ
 イド試薬と容易に反応するが,2モル当量又は禍剰のメトキサイド,エトキサィド,アンモニヤ,
 メチルアミン,ヂメチルアミン,かトルイヂン,,一ニトロアニリン,亜硝酸イオン,エチルメル
 カブタン及びシアン酢酸エステル等と反応せしめるときは,置換は6一位のみに起って,夫々対応
 した結晶誘導体を与えた.たずし,(III)に2モルの(IX)を作刑せしめたときは,6一位のみで
 なく2一位も置換された生成物(B;R=R"=一SC6H4CH3,R'=H)を与える事を見出した.
 (III)にヒドラヂンヒドラートを働かぜると,2一クロルー6一ヒドラヂノー1一アザアズレン(B:R
 =一NHNH2,R』H,R"=C1)を与えるが,これの酉/i酸塩を硫酸銅で分解すれば,既知の2一ク
 ロルー1一アザアズレンを与え,また塩酸塩として硫酸銅で分解すると再び2,6一ヂクロル化合物
 (III)に戻るところがら,.この場合異常置換反応は起っていない事がわかる.
 ン酸(1;A:R=C1,R'=COOH)と
 し,さらに脱炭酸して6一クロルー1一ア
 ザアズラノンー2(II;A:R=C1,Rノ
 =H)を得た.また(II)及び(1)にオ
 キシ塩化燐を作用せしめ,2,6一ヂクロ
 ルー1一アザアズレン(III;B:R=R'
 (1)及び(IV)は臭素化に際してカル
:R=R"=C1,
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 なお,(VII)のニトロ化によって6一ブロムー3一ニトロー1一アザアズラノンー2(A:R=Br,R1
 =NO2)が,また(VIII)のブロム化によって2,3,6一トリプロムー1一アザアズレン(B:R=R1
 =R"=Br)が得られた.
 (3)1一アザアズラノンー2(XI)については(C:R=H)と(D:R=H)の様なうクタム及び
 ラクチム型の互変異性現象が考えられるが,
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 (XI)にヂアゾメタンやヂメチル硫酸を作川させて活性の水素原子をメチル基で置換すると1一
 (N一メチル)一1一アザアズラノンー2(C:R=CH3)と2一メトキシー1一アザアズレン(D:R=CH3)
 との二つの物質を与える事を証明した.また(XI)及びそのメチル誘導体などの紫外吸収スペク
 トル及び赤外吸収スペクトルからこの互変異性系を検討した結果,この(XI)は(C)のうクタ
 ム型の構造の寄与の相当に大きなイオン構造を取って存在するであろうと考えられた・
 (4)1一アザアズレン類が,生理作用其他の点で大きな興味があるインドール系化合物に対応
 する構造を有する所に注目して,これらインドール系の重要な化合物に対応する種々の物質を合
 成するための基礎的実験を行った.
 即ち,1一アザアズラノンー2(XI)にヂメチルホルムアミドを作用させると定量的に3一ホルミ
 ルー1一アザアズラノンー2(XII;A:R=H,R'=CHO)を与える.(XII)のヒドラゾンをWo1仔一
 Kishner還元すると好収率で既知の3一メチルー1一アザアズラノンー2を与えるから,ホルミル基
 は予想通りに3一位に入った事がわかる.(XII)のオキシムをオキシ塩化燐と処理するとオキシム
 基の脱水は起らずに3一アルドオキシムー2一クロルー1一アザアズレン(B:R=H,R'=一CH=NOH,
 R'』C1)を与えた.アルデヒド(XII)をNaBH4で還元すれば3一ヒドロキシメチルー1一アザア
 ズラノンー2(XIII;A:R=H,R』一CH20H)を与えるが,この物質(XIII)は不安定で加温す
 れば,直ちに3,31一ビスー1一アザアズレニルメCHz,
 タン誘導体(XIV;E:R=OHのケト型)に
 RR変る.1一アザアズラノンー2(XI)にLederer一～
 Manasseの反応や,クロルメチル化を試みて
(E)
 も,(XIV)を与えるのみである.(XIV)を
 オキシ塩化燐と処理すると,そのヂクロル誘導体(E:R=C1)を与える.
(5)
 成して,
 1一アザアズレン核の2,3一位にピリミヂン核の縮環した(F)の様なタイプの化合物を合
 その生理作用をも検討せんとした.
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 まづ,2一クロルー3一エトキシカルボニルー1一アザア
 ズレンにアンモニヤを作用せしめて得られる
 2一アミノー3一エトキシカルボニルー1一アザアズ
 レン(XV;B:R=H,R'=COOC2H5,R"
 =NH2)にホルムアミドを反応せしめたとこ
 ろ予期とは異ったC11H130N3の分析値に一
 致する化合物(XVI)を与えた.このもの・
 紫外吸収スペクトルはむしろ7一アザインドールや4一ヒドロキシプリンによく類似しており,赤
 外吸収スペクトルはメチレン基のC-H伸縮振動を示す.また(XVI)のアセチル化合物やメチ
 ル化物の分析値も上述の(XVI)の分子式を支持する結果を与えた.以上の事実からこの反応に
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 際してホルムアミドの還元作用を受けて,(XVI)は4一ヒドロキシー2,3一ペンタメチレンーピロロー
 〔2,3-d〕一ピリミヂン(G:R=OH)と称すべき物質であると考えられる.(XVI)をオキシ塩化燐
 で処理すれば,水酸基が塩素で置換された(G:RニCl)を与え,叉ヒドラヂンの存在下にメタ
 ノールの中で加温すればクロルがメトキシル基で置換したと考えられる化合物(XVII;G:R
 =OCH3)を得る.しかし(XVII)にヒドラヂンヒドラートのみを作用させるとヒドラヂノ化合
 物(G:R=NHNH2)を与える.(XVI)をクロラニルを川いて脱水素を試みた所,生成物の紫外
 吸収スペクトルが長波長にづれて,(XV)に類似の曲線を示す事から(XVI)は前述の如き,七
 員環部の飽和された化合物(Gのタイプ)である事は殆んど疑ないと考えられる.
 (6)今迄に得られていない種々の新しい1一アザアズレン誘導体を得んとして,トロボロンメ
 チルェーテル(XVIII)又は2一アミノトロボン(XIX)に種々のアニオノイド試薬を作刑せしめ
 た.例えば,(XVIII)に2モルのマロン酸アミドをメタノール中ナトリウムの存在下で働かせ
 て,3一カルバモイルー1一アザアズラノンー2(A:R=H,Rノ=CONH2)を得た.このものをオキシ
 塩化燐と処理すれば既知の2一クロルー3一シアノー1一アザアズレン(B:R=H,Rノ=CN,R〃=CI)
 となる.同様に(XVIII)にアエニル酢rl唆アミドを作lr∫せしめた所,収率は悪いが3一フエニルー
 1一アザアズラノンー2(A:R=H,R'=C6H5)が得られた.又このものから2一クロルー3一フエニ
 ルー1一アザアズレン(B:R=H,Rノ=C6H5,R"=Cl)が導かれた.(XIX)にアルコール中ナトリ
 ウムアルコラートの存在下に2モルのシアノ酢酸エチル,フェニル酢酸エチル,アセトニトリル
 等を反応せしめたが,いずれも(XIX)の回収に終った.
 本研究は塩素を含む1一アザアズレン型化合物の反応性を検討し,七員環を含む新らしい異節環
 状化合物を合成したものである.
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審査結果要旨
 異節環状のアズレン型化合物の研究は,こ・数年来著岩の属する研究室において行はれてきた
 が,著者の論文はその一環として行はれた1一アザアズレン類に関するもので6節よりなってい
 る.
 著者は先づ確実な方法によって合成された6一クロルー2一ヒドロキシー及び2,6一ヂクロルー1一ア
 ザアズレンにカチオノイド反応を行ふとき,ブロム化,ニトロ化及びアゾカップリング(前者の
 場合のみ)は3位のみに起ることを確めた.またアルカリ,アルコキサイド,アンモニア,アル
 キル乃至アリールアミン類等のアニオノイド試薬では一般に6位のみに起り,メチルメルカプタ
 ンの場合のみに2,6位に容易に置換が起ることを認めた.また2,6位のハロゲン原子は異種の
 ハロゲン化水素で交換反応が起ることがわかった.
 著者はまた1一アザアズラノンー2の0一及びN一メチル化合物の吸収スペクトルの比較から,
 ラクタム及びラチム型の互変異性現象を考察した.次に1一アザアズラノンー2にヂメチルホルム
 アミドを作川させて,定量的に3一ホルミル誘導体を得,その還元によって3一メチルー乃至3一ヒ
 ドロキシメチルー1一アザアズレンを得たほか,後者より3,3'一ビスー1一アザアズレニルメタン誘導
 体を導.いた.かくして著者は1一アザアズレン系化合物の化学に多くの新知見を加えた.
 特に2一アミノー3一エトキシカルボニルー1一アザアズレンとホルムアミドの反応生成物の研究に
 当っては,複雑」/.つ不安定な物質を巧な手法で分離し,その結果この反応においてピリミヂン核
 は結んでいるが,七員環は還元されていることを見出し,更にその脱水素によってピリミヂンー
 1一アザアズレン誘導体に導いた.この系統の化合物及び著者の得た3一ホルミルー1一アザアズレン
 誘導体は生化学的に興味ある物質が多く.本研究はその様な観点からも亦重要性が大であると考
 える.著者はなほ,トロボノイドにマロン酸アミド乃至フェニル酢酸アミドを作川させて二三の
 1一アザアズレン誘導体を合成した.
 著者が参考論文として提出した論文も,何れもトロボノイドに関する研究であって.中でもス
 ベロンの臭素化反応については詳細な実験を行って,電要な知見を得,トロボノイド化学に貢献
 しており,多くの困難を克服して独自の方法によって研究を進めている・
 依って戸田敬は理学博士の学位を受ける十分の資格あるものと認める。
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